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 亜鉛が内分泌腺や血液あるいはその他の臓器の常成分として存在することは周知の事実である
 が,その生理的意義については,わずかに炭酸脱水酵素等数種の酵素の構成要素としての意義と,
 インシュリンなどの蛋白性ホルモンに対する作用とが明らかであるのみで,その他の亜鉛が如何
 なる生体の生理機能と結びついているかについては全く不明であるといってよい。近時,組織化
 学の進歩によ診中枢神経系にむいても,特に大脳辺縁系に多く亜鉛力毒正明されることが明らかと
 なった・大脳辺縁系は自算神経機能及び情動に関する高位中枢であり・この系の機能と精神身体
 症の発症との間に関連があることが推定されている。著者は大脳辺縁系に存在する亜錨の意義を
 研究し,更に精神身体症に対する各種向精神薬療法をはじめ,各種刺戟療法ぴ)作用機序を解明す
 る手がかりを得る目的で種々の条件下にお・ける海,輪を主とする中枢神経系の亜鉛の変動を組織化
 学的に検索すると同時に,放射性亜鉛を利用することによつて,.各種条件下の中枢神経系の亜鉛
 の取り込みを検討した。
 1)ヲツト且鞭こむける亜鉛の粗織化学的検討:1509前后のラットを用い,これを1群5匹
 として,次のイ蒼ヲミ1爽をヤ丁ない,無処置対照ラットと比較した。・没一与薬古削まOじ■01『promh男in6
 (10刀15'/1{の,Re'snpi11(2ノη9〈の,1曲propamate(1川9〈=ン),Chlorliiazepox-
 i肪(100η17〈の,∠1レGluC⊂・nate(5肋9/i・の,国ia面己(.1臼肋9/～9),r一つ㌃一y彫
 ユ1101(10曜/k9),AdreDalin倖刀9/Kg),esもrad.ielbgnzo麟e(506γ水9),
 ProgestOrone15臼Or/1・19),Te“03t3roaepropionat后(500r・K9)の11
 帷であり,その他,栢神身体症にド4効を示す絶食及び絶食后の復食の影響及びeユGc七rosh-
 ockの影響友ど匠ついて検討を行なった。亜鉛の組織化学的証明にはTiη]肌う方法を行なった。
 一その績来,亜鉛に財毎,鳴て鉢まF乳6ciad.allta七aに接する部分の錐イ末細!摘ξ)原ノi多黄1て存在し,
 又,Vogtの11、ド軌'ヨの錐体細胞にも認められたが,塩h2野では不染てあった“各種薬品投与
 及び刺戟実験ではこれら海」馬の亜鈴には殆んど増減を認めなかった。この嫌な組織化学的手段に
 。じって証明され.る亜鉛は遊離¢)亜鉛のみであって,潰白結合.亜鈴は証明不能であるので,放射性
 亜鉛を使用して,次のような実験を試みた。
 2〕放射・i生弓巨多費1てよるた萸討:う忌つ,右文∫薪性里i給をGarrierfreeのu5ZTiC1!の尭多とし,
 これ.を家兎(D静脈内に注入し,悩各部の亜鉛の摂}!又量仕S〔且且ti1ユ.a七iOPGOtlnterによ
 り測定した。その結果,脳下垂体及びi“!1麗麗垂刀鍛もjj巨鉛摂取量多く,次いで,前頭葉皮質・日
 貨,中脳,僑及び!」、脳一て3あ9,延髄』支びマ厚、馬1よ∫淀もi底1直を示したっ
 1欠に,ラノトの増歯⊂)亘巨多合の珪{り3ムみ・の了1歪助恨勺1麦・1ヒを倹浄j'づ旧るために,u5ZnG■2を股静肛&に峯主
 入,5日分.18時間,48時同,72時圃・96時同及び窪68時副后の脳及ひ』血液の価Zn
 覚をJl』j足した。その結果,血液では48時団まで急激に練少し,72時間以降は略一定であり,
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 脳では逆に,48時1昌jまで急激に増加し,72時間以降段168時間斐で暗々一定のeount数
 を示した。そこで,以下の各種薬品の投一与実験は全て65Z!鴻1り投与后96時間で行うこととし.
 た。
 次1⊂,ラットに上記U槙の薬古西投一与及び絶食,91ectroshochなどの刺戟実験を行ない,
 それぞれの末梢.1陪液,大脳皮質,間脳及ひ海、馬¢)放射・1生亜鉛の含量を測定した。その結果,末梢
 血液・ではZn-Gコーucona・ヒe投一与群,f夏i縫喜喜及びeloc七rOshpck群力{有;意に高い1直を示し、乏。
 前頭葉皮質及び間脳醜床下部ではイlllれの実験にお・いても有意の変動がなかった。大脳辺縁系の一
 部である海,し烏に恥いては,Ohlorpromazil/e投一与群及び絶食群で6吃n量の有意の増加を
 認めた。
 安達は脳波を用い,樋口は酸素消費量を測定することにより,各極薬品投一与時の海馬の機能を
 検討したが,その政綱'によると,絶食及ひC王110rpromazine投与時には海,鴨の機能は低下
 するという,この事実と・害者の成績を考え合わせると,G吃nの取り込みの増加は海,鴇〔)機能の
 亢進を意味しないと思われるが,亜鉛の代謝が海馬の機能と密接な関連をもつことは確実と考え
 られる。脳波での検討による(ll,Me診robamate,R臼3erpinは辺縁系の機能を抑制するか
 酸素消費磁〔は変1ヒ〕長く,著者の…1巨船の取り込みも有意差がなかった。性ホルモン投与により酸
 素納費蛍の変化丘認y)ているが,薯者の成績ては,・客変が煮かつた。この様に脳波,酸素消費量
 亜鉛逆)取り込みの三者の威1豊が細部に‡∫・いて一致しな1/・場合があることは,海,馬の機能の複雑さ
 を物語ると同時に,単一の方法によってその代謝や機能を云々+ることが甚だ危険てあることを
 7∫てしている0
 5)Zn-Gluconare投与に」1るラント血圧の変動:視床下部辺縁系に対する亜鉛塩の作用
 を検討する目的で.その由1礁の変動を換、謹した。1'曜丞9投与群では殆んど変動なく,1肋9
 ■憩・50婿/醐投一与詳では,その半数がロ匠圧上昇を示し,半数は不変てあったが少数例では逆
 にrl只圧低下を示すものがあった。
結 論
 コ)組織1ヒ学的には亜金貸は海馬のh3野,編桃核に強陽性であり,h]h2野・新皮質・中脳・
 小脳は陰性であった。
 2)各種rい枢作用ll刀質投与時及び各種刺戟実験のさいの海、鴨の放射性亜鉛の取り込みを検討し
 た結果,Gし1.■Oゴp1一引職z註上e投与群,絶食群及び復食群で有意の増加を認めた.が1その他の
 祥では有産iを言、含めなかった。
 5)ラット1こZrエーGユUCOrla七eを投一与し,そ・の1伍⊥Eの変動をイ1彙討してみると,り[〕胡9/K9,
 5肋9/i㌔9投与群において有意のll巳圧上昇を認める例と殆んど変動を示さない例ガ1舶半ばし,少
 数例では逆に血圧低下を示した。
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 審査結果の要旨
 情動障害によって惹起される心身症を脳生理学的に攻究しようとすれば,先ず情緒中枢たる大
 脳辺縁系を問題としなければならぬ。しかるに大脳辺縁系に関する研究は解剖学的,電気生理的
 左段階にとどまり,心身症の関連にわいて行われたものは甚だ少表い現状である。著者は自律神
 経中枢のある視床下部ては銅が多いのに反し,大脳辺縁系では亜鉛が多いことに着目し,この亜
 鉛の動態と心身症治療に用いられる向精神薬ないし処置との関係を追及している。
 辺縁系のうち主として海馬を選び,その亜鉛をTi皿mの方法で組織化学的に検索するに,Fa-
 80iad.9utataに接する部位の錐体細胞の原形質やVO9耀)hg野の錐体細胞などに亜鉛
 力検出された。然し,向精神または向中枢作用が推定されるク・～ルブ・マジン(10昭/梅),
 レセルピン(2解/晦),メブロバメート(1擁/K9)クロールデアゼボキサイド(100舵9/梅)
 グルコン酸亜鉛溶液(50'確/K9),ナイアマイド(100'昭/K9),ガンマ・オリザノール
 (10即/Kg),アドレナリン(り」解/助),ユ・ストラジオール〔500r/Kク)シブロゲステ
 ・ン(5已Or/勘),テストステ・ン(50巳γ/K9)なと'の投一与および心身症に卓効のある
 絶食たらびに電気ショックなどによっても殆んど変化しなかった。
 組織化学的に証明される亜鉛は遊離のもののみであり,蛋白に結合した亜鉛を見ることが出来
 ない。者者は蛋白結合亜鉛の動態を品Zne■の形として家兎の静脈に注射したときの脳各部の
 トリコミから検討'して見ている。剰官血液ての放射性i亜鉛はグルコン酸亜鉛注射群,後負群,電
 気シヨツク群などて有意に高値と左るのに,前頭葉皮質むよび間脳視床下部ては投一与薬剤や処置
 の如何を問わず放射性亜鉛トリコミに変化がむこらなかった。然るに海馬における放射性亜鉛の
 トリコミはク・一ルブ・マジン投与および絶食で有意の増加を示した。この成績は大脳辺縁系の
 蛋白結合亜鉛がこの部の機能と関係するものであることを示している。
 グリコン酸亜鉛の注射によってラットの血圧は上昇する傾向を示すが,この成績は必ずしも一
 定しなかったことから,このときの亜鉛の作用部位は視床下部よりも大脳辺縁系に作用するもの
 と考える万が妥当性が大きい。
 以上,困難な実験により,大脳辺縁系の亜鉛の意義を推定し得る結果を得てむり,学位に価す
 るものと判定した。
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